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れた 95844 例の解析によると、脳出血は 17723 例（18.5%）を占め、82.4%が高




見される率は 0.05%とされる 4)。発症頻度は 11〜13人/100 万人/年で、出血（40
  5 
〜60%）で発症するものが最も多い 5,6,7)。脳動静脈奇形の自然歴を報告した海外
のメタアナリシスでは、年間出血率は、未出血例では 2.2%、出血例では 4.5%、
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青色（blue vein）へと変化するので、この時点で静脈も全て離断して手術は完
了する 29,30)。 




この合計点数が grade となっている(Table 1)31,32)。本分類における外科的手術
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Table 1: 脳動静脈奇形に関する Spetzler – Martin grade 
特徴 点数 
大きさ 小（＜3 ㎝） 1 
中（3〜6 ㎝） 2 
大（＞6 ㎝） 3 
周囲脳の機能的重要性 重要でない（non-eloquent） 0 
重要である（eloquent） 1 





       ＝（１，２，３）＋（１，２）＋（１，２）








に 代 表 さ れ る 固 体 塞 栓 物 質 と 、 N-butyl-2-cyanoacrylate (NBCA) や





























は辺縁線量が上がるにつれて上昇し、20 Gy 周辺で 90%程度に達する。15 Gy 以





閉塞率は脳動静脈奇形の体積が小さいほど高く、4 ml 未満の体積では 76〜88%
であるが、4〜10 mlの体積では 52〜74%程度とされる 42,43,45,46)。定位放射線治療
（ガンマナイフ）単独による治療は、脳動静脈奇形の大きさからみて病変体積










線障害のリスクが存在し、MRI 変化が 24〜38.2%に、神経症候が 4.4〜9.9%に認
められ 43,50)、特に脳幹部や基底核周辺は合併症率が高い 51)。遅発性嚢胞形成は、






で 7.4%、定位放射線治療で 5.1%、塞栓術で 6.6%に生じていた 53)。集学的治療を
行った場合の消失率は、塞栓術＋外科的手術群 100%、塞栓術＋定位放射線治療
群 90%で、塞栓術は脳動静脈奇形の消失率を向上させるが、死亡率の 3%は塞栓
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1.4 脳動静脈奇形の治療方針 
 脳動静脈奇形の治療方針決定には、先述の Spetzler - Martin grade (S-M 
grade)31)が頻用されている。American Heart Association 及び本邦の脳卒中治
療ガイドライン 2015 では、S-M grade Ⅰ,Ⅱは外科的手術、grade Ⅲは外科的
手術または塞栓術後外科的手術の併用、Grade Ⅳ,Ⅴは、出血例、動脈瘤合併例、
症状が進行性に悪化する例以外は保存的治療が勧められている 32,67,68)。また最近、
Spetzler – Ponce69)によって、この 5 分類を 3分類に簡略化しようとする提案が
なされた。上記治療方針の近似性に基づいたもので、low grade 群（S-M grade Ⅰ,
Ⅱ）は外科的手術、middle grade群（S-M grade Ⅲ）は集学的治療、high grade




















内に進入した直後の線量は比較的小さいが、その後 Bragg peak と呼ばれるエネ
ルギーのピークに一定の深さまで到達し止り、停止直前に大半のエネルギーを
周囲に与える。その物理学的な特性から深部線量分布に優れており、比較的大















治療成績が、伊藤ら 82)によって報告されている。対象は 1990 年から 2005 年ま
での期間に治療が行われた大型脳動静脈奇形 11 例（平均年齢 26.3 歳）で、発
  22 
症の形態は出血 8 例（72.7%）、痙攣 1 例、頭痛 1 例、無症候性で偶然に発見さ
れたものが 1 例であった。全例に術前塞栓術が併用され、照射前のナイダスの
平均サイズは 40 ㎜(30–60㎜)、陽子線治療は平均 25.3 GyE (22.0-27.5)の定位









値は、微小血管における晩発性障害に基づいて 3.0 Gy 以下とされてきた 83)。
Kocher ら 84)は過去の他分割照射治療の報告例を分析して、脳動静脈奇形のα/
β値は正常脳に近い 3.5 Gy と推定し、ナイダスと周囲正常脳のα/β値の差は
大きくないとしている。正常脳はα/β値が小さいため、多分割として一回線量
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 2005年 4月〜2011年 12月までの期間で、脳動静脈奇形に対する外科的手術・
塞栓術・定位放射線治療の手技と方針はほぼ一定化した。この期間に筑波大学
附属病院で、脳動静脈奇形に対する治療プロトコールをベースに治療を行った





 対象とした 29 例の内訳は、女性 18 名（62%）、男性 11名(38%)、平均年齢 30.2
歳（5〜61 歳）である。発症形式は、出血 14 例（48.3%）、頭痛 7 例（24.1%）、
盗血による神経症状悪化 2 例（6.9%）、痙攣発症 1 例（3.4%）、流入血管上の脳
動脈瘤による圧迫症状 1 例（3.4%）、無症候性で偶然に発見されたものが 4 例
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（13.8%）であった。 
 全症例で MRI と脳血管造影による診断を行い、ナイダスの最大径は MRI をベ
ースに測定した。ナイダスの平均サイズは 34㎜（10〜70㎜）であった。 
症例の分類には S-M gradeを用いた。その上で Spetzler –Ponce69)による治療難
易度の分類に基づいて、low grade群 (S-M grade Ⅰ,Ⅱ) :11例、middle grade
群 (S-M grade Ⅲ) :10例、high grade 群 (S-M grade Ⅳ,Ⅴ) :8例の 3群に分
類し、治療方針と成績について検討を行った。 














スと、完全閉塞が難しい 2.5 ㎝以上のナイダスで区分した 42)。次に、外科的手
術の難易度に関連する病変周囲脳の機能的重要性について eloquent と
non-eloquentで区分し、原則として non-eloquentに局在するものは外科的手術





























 病変が 2.5 ㎝未満の無症候性脳動静脈奇形の場合は、non-eloquent で外科的
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手術が可能であっても、患者の希望によってガンマナイフ治療も想定した。病
変が 2.5㎝以上で eloquentに局在する場合では、比較的安全に塞栓術で 2.5㎝
以下まで縮小できると判断されれば、ガンマナイフを想定した。しかし病変が
2.5 ㎝以上の大きさで eloquent に局在し、塞栓術によるサイズの縮小も困難な
場合は、ガンマナイフによる根治性は低下すると考えられるため 44)、陽子線治
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AVM: arteriovenous malformation, GK: gamma knife, PB: proton beam 









 集学的治療の基本方針による S-M grade の内訳を Table 3、発症形式の内訳を
Table 4、実際の治療選択を Table 5、基本プロトコールによる治療の選択を
Figure 2 に示す。さらに先述の治療難易度別に、low grade 群、middle grade
群、high grade 群の 3 群について、各群での治療選択について検討した。各群
における治療の選択を Figure 3 A-C に示す。基本プロトコールでは脳動静脈奇
形のサイズを 2.5 ㎝で区分しており、2.5 ㎝未満の症例は 11 例、2.5 ㎝以上の
症例は 18例であった。そのため S-M grade に関係するサイズで 3㎝未満の症例
については、治療選択の一部にプロトコールの cross over が生じた(Figure 2, 
3A, 3B)。 
 Non-eloquent に局在するため外科的手術を施行したのは 13 例で、10 例に塞
栓術を併用した。塞栓術無しで外科的手術を施行したのは 3例のみで、全例 low 
grade の症例であった。Eloquent に局在するため定位放射線治療を施行したの
  32 
は 13 例で、7 例に塞栓術を併用し、定位放射線治療（ガンマナイフ・陽子線治
療）単独での治療を 6 例に施行した。定位放射線治療後に最終的に外科的手術
で根治したものは 2例あった。 
全 29例中 19 例（計 29手技、症例平均 1.5手技）について、集学的治療の一
環として塞栓術を行った。外科的摘出術前塞栓術は 10例に、定位放射線治療（ガ
ンマナイフ・陽子線治療）前塞栓術は 7 例に施行し、塞栓術のみで完全閉塞が
得られたのは 3 例であった。 






 治療に陽子線治療が組み込まれた 8 例について、その内訳を Table 6に示す。
全例 S-M grade Ⅲ以上の middle〜high grade 群の症例で、出血で発症したもの
は無かった。陽子線治療単独での治療は 4 例、塞栓術や外科的手術を組み合わ
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せた集学的治療を行ったのは 4例であった。 
 







S-M grade Ⅰ：5例 
S-M grade Ⅱ：2例 
S-M grade Ⅰ：1例 
S-M grade Ⅱ：3例 
S-M grade Ⅲ：2例 
S-M grade Ⅳ：4例 
周囲脳の機能的重要性： 
重要である(eloquent) 
S-M grade Ⅲ：4例 S-M grade Ⅲ：4例 
S-M grade Ⅳ：3例 



















































Figure 2: 基本プロトコールに対する実際の治療選択 
脳動静脈奇形のサイズを 2.5 ㎝で区分したため、プロトコールと治療の選択に
ついて一部 cross over を認める。






Figure 3A:  Low grade 群（S-M grade Ⅰ,Ⅱ） 
根治的治療として主に外科的手術が選択され、積極的に塞栓術が併用されてい
た。






Figure 3B: Middle grade 群（S-M grade Ⅲ） 
根治的治療として主に塞栓術を組み合わせた定位放射線治療、陽子線治療が選択
され、外科的手術の役割は相対的に低い傾向にあった。






Figure 3C: High grade 群（S-M grade Ⅳ,Ⅴ） 
陽子線治療単独、もしくは塞栓術を組み合わせた外科的手術、陽子線治療が行
われていた。





















1 23/F lt occipital 36 Ⅲ headache PB+Ope 36.9/6 - + (40 mos) alive, complete 
removal 
(44 mos) 
2 71/M lt temporal 30 Ⅲ vertigo Embo+PB 45/15 - - alive (37 mos) 
3 47/F lt occipital 30 Ⅲ incidental PB 36/6 - - alive (37 mos) 
4 26/M lt parieto- 
occipital 
57 Ⅲ headache Embo+PB 24/4 - - alive (42 mos) 
5 21/M lt occipital 56 Ⅳ incidental Embo+PB 46.2/11 - - alive, complete 
obliteration 
(84 mos) 
6 40/M rt frontal 56 Ⅳ headache PB 36/6 - + (21 mos) dead (21 mos) 
7 27/F lt frontal 60 Ⅳ vascular 
steal 
PB 39.6/6 - + (16 mos) alive (31 mos) 
8 58/F rt fronto- 
parietal 
70 Ⅴ vascular 
steal 
PB 36/6 - - alive (18 mos) 
Embo: embolization, F: female, fx: fraction, GyE: Gy-equivalent, M: male, Ope: operation.








かし、4 例で術前の modified Rankin Scale (mRS)から 1 以内の軽度症状悪化、
1 例で術前の mRS で 2 以上の重度症状悪化を認めた。周術期の症状悪化率 / 死
亡率は、13.8%（軽度悪化），3.4%（重度悪化） / 0%であった。 
 S-M grade別に周術期合併症の内訳をみると、外科的手術時の脳損傷に伴う症
状悪化が 3 例に認められた。その内訳は S-M grade Ⅱ,Ⅲ,Ⅳそれぞれ 1 例ずつ
で、いずれも症状は軽度悪化にとどまった。塞栓術後の脳梗塞による軽度悪化
が 1 例で、これは S-M grade Ⅱの症例であった。塞栓術後の脳室内出血による
症状の悪化が 1 例で、これは S-M grade Ⅳの症例であった。この症例は、最終
的に外科的手術を行い根治できたが、重度の症状悪化を来した(Figure 4 A-F)。
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治療難易度群別の周術期症状悪化率については、軽度悪化と重度悪化を併せる
と low grade群：18.2%、middle grade群：10%、high grade群：25%で high grade
群に多い傾向にあったが、重度悪化に限れば high grade群の 1例のみであった
(Table 7)。塞栓術による症候性合併症は 29 手技中 2 件(6.9%)に発生し、その
うち永続的合併症は脳室内出血を合併した 1件(3.4%)のみで死亡例は無かった。 
 集学的治療の基本方針別にみると、脳動静脈奇形のサイズが 2.5 ㎝未満の症
例では、周囲脳の機能的重要性に関わらず周術期合併症は発生しなかった。ま
た 2.5 ㎝以上の症例であっても、eloquent に局在するため陽子線治療を選択し
た症例では周術期合併症は認めなかった。その一方で、non-eloquent に局在す
る 2.5 ㎝以上の脳動静脈奇形では 10 例中 5 例に周術期合併症が発生し、うち 1
例では術前 mRSから 2以上の重度悪化を来たした(Table 8)。 
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Table 7: 治療群別の周術期合併症 
 周術期の神経症状悪化 
軽度悪化 重度悪化 
Low grade群：11 例 
(S-M grade:Ⅰ,Ⅱ) 
2 (18.2%) (-) 
Middle grade群：10例 
(S-M grade:Ⅲ) 
1 (10%) (-) 
High grade群：8 例 
(S-M grade:Ⅳ,Ⅴ) 
2 (25%) 1 (12.5%) 
軽度悪化：術前 mRS から 1以内の悪化 
重度悪化：術前 mRS から 2以上の悪化 
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3.3 フォローアップ 




科的手術が行われ(Figure 6 A-D)、もう 1 例は塞栓術後にガンマナイフ治療が
行われたが、フォローアップで閉塞せず外科的手術が行われた。よって最終的
に外科的手術で根治に至った症例は 15例であった。 
 これまでに 29例中 19例（58.6%）で脳動静脈奇形の完全消失が得られ、消失
が確認された後にイベントの発生は認めなかった。しかし陽子線治療が行われ
た症例で、フォローアップ期間中（平均 39.2 ヶ月）に 3 例で出血を認めた。3
例のうち 1 例は死亡、1 例は保存的に加療され、1 例は外科的手術が行われた
(Figure 6 A-D)。長期フォローアップでの出血率は 10.3%で、死亡率は 3.4%で
あった(Table 9)。集学的治療の基本方針別にフォローアップをみると、脳動静
脈奇形のサイズが 2.5 ㎝以上で eloquentに局在する群、すなわち陽子線治療を
行った群のみで、フォローアップ期間中に出血が起こっていた(Table 10)。 
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Table 9: 治療群別にみたフォローアップの結果 
 長期フォローアップ 
出血 転帰 





1 (10%)：41 ヶ月目 (-) 
High grade群：8 例 
(S-M grade:Ⅳ,Ⅴ) 
2 (25%)：21,16 ヶ月目 1 (12.5%)：死亡 
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Figure 4 A-F: 代表症例 
(A)入院時の右内頸動脈造影(CAG)で、破裂中大脳動脈瘤とその遠位の右前頭葉




の塊を認める。(F)塞栓術後 12時間目の頭部 CTで、脳室内出血を認める。 
  45 
  
Figure 5 A-F: 代表症例 (Table 6: Case No.5) 
(A)Axial MRI T2WIで、左後頭葉の大型脳動静脈奇形を認める。(B) 左内頸動脈
造影(CAG)で、左後頭葉の大型脳動静脈奇形を認める。(S- M grade Ⅳ)(C) 左
椎骨動脈造影(VAG)で、左後頭葉の大型脳動静脈奇形を認める。(D)塞栓術後・
陽子線治療後 81 ヶ月目のフォローアップ axial MRI T2WI で、脳動静脈奇形は
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Figure 6 A-D: 代表症例 (Table 6: Case No.1) 
(A)左内頸動脈造影(CAG)で、左後頭葉の大型脳動静脈奇形を認める。(S-M grade 
Ⅲ) (B)陽子線治療後 36 ヶ月目のフォローアップ MRA で、ナイダスの著名な縮















4.1.1 Low grade 群（S-M grade Ⅰ,Ⅱ）の治療方針 
 S-M gradeⅠ,Ⅱに相当する脳動静脈奇形の多くは表層に位置し、外科的アプ
ローチも比較的容易である。Hamilton, Spetzler ら 31,33)の報告でも、手術によ
る合併症率は grade Ⅰ：0%，grade Ⅱ：5%と低く、通常は grade Ⅰ,Ⅱについ
ての治療方針はガイドライン通り外科的手術で良いと考えられる 32,69)。 
 その一方で小さい病変はガンマナイフの成績も良好で、これは術者の技量に
よらず一定の成績が期待できる。Dingら 70)による S-M gradeⅠ,Ⅱの脳動静脈奇









よって low grade の症例では、外科的手術のほか各治療手段でも治療成績は
比較的良好で、集学的治療の適応は拡大できると考えられる。 
 
4.1.2 Middle grade 群（S-M grade Ⅲ）の治療方針 
 S-M grade Ⅲに相当する脳動静脈奇形は、その大きさや局在に様々なバリエ
ーションがあり、当初から集学的治療の適応が模索されてきた。Hamilton, 
Spetzler ら 31,33)の報告でも、grade Ⅲの外科的手術リスクは 16〜21.9%と比較
的高い。Lawtonら 88)は、同じ grade Ⅲでも大きさ: size (S), 流出静脈：deep 
  49 
drainage (V), 部位：eloquency (E)の割り付けによって、S1V1E1の smallでは
合併症率 2.9%、S2V1E0 の medium deep では 7.1%、S2VOE1 の medium eloquent
では 14.8%と、手術リスクは一様ではなく、手術の難易度に関連する因子として
まず大きさが重要で、次に周囲脳の機能的重要性であることを報告している。
S-M grade 以外の手術危険因子について、Du ら 89)はびまん性のナイダス、深部
穿通枝が流入血管となっているもの、が独立した危険因子であると報告してい
る。また、未破裂脳動静脈奇形の手術は、破裂例に比べて術後の神経症状悪化
の危険性が 2.33倍高いことも報告されている 88)。 
 Dingら 71)は、S-M gradeⅢの脳動静脈奇形 398例に対するガンマナイフによる




るが 32)、特に S2VOE1 の medium eloquent88)では手術のリスクも高く、更にガン
マナイフ単独での根治性も低い。よって難易度の高い大型の病変については、
陽子線治療など更なる治療手段の模索が必要である。 
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4.1.3 High grade 群（S-M grade Ⅳ,Ⅴ）の治療方針 
 S-M grade Ⅳ，Ⅴ脳動静脈奇形の自然歴として、年間出血率は 1.1%で低いと
する報告がある一方、非出血例で 7.3%/年、出血例で 10.4%/年と高いとする報
告もある 56,90)。Laakso ら 91)は grade Ⅳ，Ⅴの脳動静脈奇形 63 例の長期フォロ
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〜6 ㎝、＞6 ㎝の 3 つに区分していたものを、定位放射線治療（ガンマナイフ）
が有効な 2.5 ㎝未満のナイダスと 2.5 ㎝以上のナイダスに区分し、更に外科的
手術可能群と外科的手術困難群については周囲脳の機能的重要性を判断基準に
して治療の選択を 4 つに区分した(Table 2)。導出静脈の型は、塞栓術と定位放
射線治療の難易度には関連が低いため除外した。 
 その結果、脳動静脈奇形のサイズが 2.5 ㎝未満であれば、周囲脳の機能的重
要性に関わらず安全に治療は可能であった。よって従来外科的手術の対象であ
った low grade 群の症例でも、適切に症例を選択すれば集学的治療の適応を安
全に拡大できると考えられた。2.5 ㎝以上の病変になると治療は容易ではなく、
non-eloquent に位置する病変では外科的手術や塞栓術による周術期の合併症が
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4.2 集学的治療における塞栓術の位置づけ 
 本研究では、集学的治療の一環として low〜high grade の症例を通して積極
的に塞栓術の併用が行われていた。塞栓術による症候性合併症は全 29 手技中 2
件(6.9%)に発生していたが、重度の神経合併症は 1 件(3.4%)のみで死亡は無か
った。過去の報告では塞栓術に関連する合併症率は 9.5〜14%で、永続的な症状























から、照射線量として 24〜46.2 GyE、4〜15 fxの寡分割照射で治療が行われた
87)。周術期の morbidity / mortality について陽子線治療に関連するものは発生
せず、治療介入による直接的な有害事象の発生は認めなかった。 






 陽子線治療後の出血は、治療から約 3 年の経過で発生しており、陽子線の治
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